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globin, SMA, WT1 and NSE i NB84
(Neuroblastoma marker) and also MiC2,
EMA, MC, CD34 and VIMENTIN.
All RMSs. showed nuclear expression
of products of both MyoD1 and Myf-3
genes. Immunopositivity for desmin was
observed in some cells of highly
differentiated mostly embryonal RMSs.
cells. Expression of SMA was seen in
some RMS cases and myoglobin and
sarcomeric actin expression were found
only in some highly differentiated RMSs.
We observed abberant (cytoplasmic or
perinuclear) WT1 expression in singular
RMS cases and non-nuclear coexpression
of MyoD1 and Myf-3 proteins in a few of
other (non-RMS) sarcomas. Our results
showed that products of MyoD1 and Myf-3
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Mimo zach~cajqcych wynikow immuno-
terapii guzow nowotworowych w modelach
zwierz~cych, podobnych osiqgni~e nie ob-
serwuje si~ w badaniach klinicznych.
Jednq z przyczyn tej rozbieznosci moze
bye uposledzeniQ uktaduodpomoscio-
wego towarzyszqce zaawansowanej cho-
robie nowotworowej. W celu wykazania
immunosupresyjnego dziafania guzow
nowotworowych opracowalismy model
oparty 0 komorki glejaka mysiego GL261.
Iniekcja komorek GL261 myszom szczepu
C57BU6 prowadzi do pojawienia si~
po okafo 30 dniach wolno rozwijajqcych
si~ guzow nowotworowych. Wykonana
w tym czasie analiza czynnosciowa
komorek NK wykazafa znaczne obnizenie
aktywnosci cytotoksycznej tych komorek.
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Co wi~cej, myszy z ledwo wyczuwalnymi
guzami nowotworowymi byfy cafkowicie
niezdolne do wytworzenia odpowiedzi
humoralnej i komorkowej po podaniu silnie
immunogennych antygenow jak biafko L1
wirusa brodawczaka ludzkiego HPV-16
oraz rekombinowane adenowirusy kodu-
jqce antygen E7 HPV-16. Wyniki te wska-
zujq, ze dfugotrwata obecnose w organiz-
mie komorek nowotworowych moze pro-
wadzie do znacznego, czynnosciowego
uposledzenia uktadu immunologicznego.
A zatem, towarzyszqcy chorobie nowotwo-
rowej stan immunosupresji moze w zna-
cZqcym stopniu utrudnie lub uniemozliwi6
aktywnq immunoterapi~ guzow nowotwo-
rowych. Praca zrealizowana w ramach





CZERNIAKOWEJ (GMTV) NA AKTY-
WACJ~ UKt.ADU IMMUNOLOGI-
CZNEGO I FORMOWANIE SI~
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KOMORKOM NOWOTWOROWYM
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Zatozenia i cel pracy: Leczenie zaa-
wansowanego czerniaka ztosliwego jest
nadal pow8:Znynlproblemem klinicznym.
Ze wzgl~du na potencjalnie immunogenny
charakter czerniaka, podejmuje si~ pr6by
r6i:nych form immunoterapii. W Zakfadzie
Immunologii Nowotworow Akademii Medy-
cznej w Wielkopolskim Centrum Onkologii
prowadzone Sq badania nad nowq szcze-
pionkq antyczerniakowq opartq 0 alloge-
niczne, genetycznie modyfikowane ko-
m6rki czerniaka. Celem pracy byta analiza
swoistej odpowiedzi immunologicznej
na antygeny nowotworowe czerniaka
u chorych leczonych GMTV.
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Material i metody: Badaniem obj~to
80 chorych z zaawansowanym czernia-
kiem,otrzymujqcych GMTV [napromie-
nione, allogeniczne komorki czerniaka
produkujqce fuzyjne biatko H-6]. Badano
nast~pujqce parametry odpowiedzi immu-
nologicznej: odpowiedi) w Iimfocytach
po stymulacjiyproliferacyjnq i produkcj~
cytokin (IL-4 i IFN- lizatem komorek czer-
niaka lub immunodominujqcymi peptydami
antygenow MART-1/MelanA i NY-ESO-1.
Wyniki: Podanie szczepionki zwi~ksza
spontanicznq proliferacj~ limfocytow w wa-
runkach in vitro. Podczas gdy sponta-
niczna proliferacja limfocytow chorych
przed rozpocz~ciem szczepien byta poro-
wnywalna z proliferacjq obserwowanq
u osob zdrowych [srednio 778 +1-571 cpm],
po szczepieniu znaczqco wzrastata
[srednio 5471 +1-3449 cpm]. Dodanie
Iizatu komorek czerniaka do hodowli po-
wodowato zwi~kszenie indeksu prolifera-
cyjnego 0 co najmniej 50 % [srednio 7166
+1- 6355 cpm] u 25 chorych (31,2%).
U 8 chorych (10%) zaobserwowano nato-
miast zahamowanie proliferacji. Oprocz
zwi~kszonej proliferacji zaobserwowano
r6wniez nasilonq spontanicznq produkcj~
interferonu-gamma [srednio 13,7 +1-11,2
pg/ml]. Dodanie lizatu komorek czerniaka
si~gajqcq 198,8yu 2 sposrod 15 chorych
wywotato intensywnq produkcj~ IFN- pg/ml.
Odpowiedi na immunodominujqcy peptyd
antygenow MART-1/Melan A lub NY-ESO-
1 zaobserwowano u 4 sposrod 53 HLA-A2
(7,5%) badanych chorych limfocytow T
wykazato, ze okoto 0,4 %y. Wewnqtrz-
komorkowe barwienie na IFN- obwodo-
wych limfocytow T u tych chorych po po-
daniu GMTV swoiscie reaguje z antyge-
nami czerniaka.
Wnioski: I,mmunizacja GMTV u wi~k­
szosci chorych aktywuje nieswoiscie uktad
immunologiczny czego wyrazem jest zwi~­
kszony spontaniczny .yindeks prolifera-
cyjny Iimfocytow i zwi~kszona sponta-
niczna produkcja IFN- Ponadto, u cz~sci
chorych mozliwe jest wykrycie limfocytow
swoiscie reagujqcych z antygenami
czerniaka.
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Cel pracy: Celem przeprowadzonych
badan byto okreslenie zwiqzku mi~dzy
polimorfizmem G/C 135 genu naprawy
DNA przez homologicznq rekombinacj~
RAD51 a wyst~powaniem oraz progresjq
raka piersi. Materiaty i metodyka: Materiat
stanowity probki guzow nowotworowych
i prawidtowej tkanki (n = 118). Kontrolq
byty probki krwi pobrane od kobiet,
u ktorych nie stwierdzono wyst~powania
choroby nowotworowej (n = 160). Analiz~
wariantow polimorficznych przeprowa-
dzono stosujqC metod~ RFLP-PCR.
Wyniki: Stwierdzono brak znaczqcej
statystycznie zaleznosci mi~dzy cz~sto­
sCiq alelli G (OR = 1,08, 95% PU
(0,61; 1,92) i C (OR = 0,92, 95% PU
(0,52; 1,64)) i obecnosciq przerzutow
w w~ztach chtonnych. Ponadto wykazano
brak znaczqcej statystycznie zaleznosci
mi~dzy cz~stosciq alleli G i C w grupie
pacjentek z nowotworami 0 roinym sto-
pniu zaawansowania wg skali Blooma-
Richardsona dla allelu G W/UO OR = 1,
95% PU (0,29; 3,45); UO/IUO OR = 0,77,
95% PU (0,39; 1,56)) dla allelu C W/UO OR
= 1, 95% PU (0,29; 3,45); UO/IUO OR =
1,28, 95% PU (0,64; 2,57)). Nie wykazano
statystycznie istotnych roznic w cz~stosciq
wyst~powania alleli G i C mi~dzy grupq
badanq i kontrolnq (p > 0,05).
Wnioski: Uzyskane wyniki wskazujq,
ze polimorfizm G/C 135 genu naprawy
DNA RAD51 moze nie bye zwiqzany z wy-
st~powaniem oraz progresjq raka piersi.
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